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Цель исследования — изучить эффективность интраоперационного назначения ингаляционного оксида азота для про
филактики нарушения оксигенирующей функции легких у больных ишемической болезнью сердца после реваскуля
ризации миокарда в условиях искусственного кровообращения. Материал и методы. Обследовали 32 больных в воз
расте 55,0±2,0 лет. Критериями включения в исследование были: стандартное течение оперативного вмешательства
(отсутствие кровотечения, острой сердечнососудистой недостаточности, периоперационного инфаркта миокарда и
др.), заклинивающее давление в легочной артерии менее 15 мм рт. ст. в течение всего исследования и исходное отно
шение парциального напряжения кислорода в артериальной крови к фракции кислорода во вдыхаемой смеси
(PaO2/FiO2) не менее 350 мм рт. ст. Выделили контрольную группу (1я, n=21), в которой не использовали специаль
ных мер по профилактике и/или коррекции нарушения оксигенирующей функции легких, и 2ю группу (n=11), в ко
торой использовали ингаляционный оксид азота. Подачу ингаляционного оксида азота в концентрации 10 ppm начи
нали после водной анестезии, прекращали на время искусственного кровообращения и возобновляли в
постперфузионный период. Результаты. В исходе РаO2/FiO2 и фракция внутрилегочного шунтирования крови меж
ду группами не отличались (р>0,05). Перед искусственным кровообращением у больных, получавших ингаляционный
оксид азота, было ниже внутрилегочное шунтирование крови (8,9±0,7 и 11,7±1,0%; р<0,05). Межгрупповых отличий
в значениях РаO2/FiO2 на этом этапе не было. В ближайший постперфузионный период РаO2/FiO2 у больных 2й
группы было выше, чем в 1й. В конце операций РаO2/FiO2 во 2й группе составлял 409,0±24,3 мм рт. ст., в 1й —
336,0±16,8 мм рт. ст. (р<0,05), а фракция внутрилегочного шунтирования крови — 10,4±1,0 и 14,5±1,0% (р<0,05). В
конце операций частота снижения PaO2/FiO2 до уровня менее 350 мм рт. ст. в 1й группе составила 52,4±11,1%, во 2й
— 18,2±11,6% (р<0,05). Через 6 ч после операции значения PaO2/FiO2 менее 300 мм рт. ст. диагностированы у
61,9±10,5% больных 1й группы и у 27,3±13,4% — 2й (р<0,05). Заключение. Назначение ингаляционного оксида азо
та в концентрации 10 ppm больным с исходно нормальным уровнем PaO2/FiO2 обеспечивало профилактику наруше
ния оксигенирующей функции легких в постперфузионный и ранний послеоперационный период. Профилактический
эффект ингаляционного оксида азота был стойким: через 6 ч после реваскуляризации миокарда в условиях искусст
венного кровообращения частота нарушения оксигенирующей функции легких (PaO2/FiO2 менее 300 мм рт. ст.) у
больных, интраоперационно получавших ингаляционный оксид азота, была в 2,3 раза ниже, чем в контрольной груп
пе. Ключевые слова: оксигенирующая функция легких, ингаляционный оксид азота, операции с искусственным кро
вообращением, ишемияреперфузия легких.
Objective: to study the efficacy of inhaled nitric oxide used intraoperatively to prevent lung oxygenating dysfunction in
patients with coronary heart disease after myocardial revascularization under extracorporeal circulation (EC). Subjects
and methods. Thirtytwo patients aged 55.0±2.0 years were examined. The inclusion criteria were the standard course of
surgical intervention (the absence of hemorrhage, acute cardiovascular insufficiency, perioperative myocardial infarction,
etc.), a pulmonary artery wedge pressure of less than 15
mm Hg throughout the study, and the baseline arterial par
tial oxygen tension/inspired mixture oxygen fraction
(PaO2/FiO2) ratio of at least 350 mm Hg. There was a con
trol group (n=21; Group 1) that used no special measures
to prevent and/or to correct lung oxygenating dysfunction
and Group 2 (n=11) that received inhaled nitric oxide. The
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Состояние оксигенирующей функции легких
(ОФЛ) в конце операций с искусственным кровооб
ращением (ИК) определяет возможность ранней ак
тивизации (РА) и темп реабилитации больных после
реваскуляризации миокарда [1, 2]. Нарушение окси
генирующей функции легких (НОФЛ) при кардио
хирургических операциях имеет сложный этиопато
генез [3—5]. Возможной причиной НОФЛ является
ишемия легких во время ИК, когда кровоток в них
резко снижается [6—8]. На фоне последующих ише
мическиреперфузионных изменений в сосудах лег
ких может развиться эндотелиальная дисфункция.
Последняя, нарушая регуляцию сосудистого тонуса,
препятствует гипоксической вазоконстрикции и
увеличивает внутрилегочное шунтирование крови
(Qs/Qt) [9—12]. Вполне вероятны и другие патоло
гические изменения, обозначаемые как «ишемичес
киреперфузионная реакция легких» [13,14], прояв
ляющиеся НОФЛ в ранний послеоперационный
период [6, 13]. 
В настоящее время получены первые обнадежи
вающие результаты применения ингаляционного ок
сида азота (иNO) для профилактики НОФЛ после
полного прекращения кровотока в легких, в том чис
ле после их трансплантации [15, 16]. Однако данные
о профилактическилечебном назначении иNO при
стандартных кардиохирургических операциях отсут
ствуют, что послужило основанием для настоящего
исследования. 
Цель исследования — изучить эффективность ин
траоперационного назначения иNO для профилактики
НОФЛ у больных ишемической болезнью сердца (ИБС)
после реваскуляризации миокарда в условиях ИК.
Материал и методы
Обследовали 32х больных (29 мужчин и 3 женщины) в
возрасте от 39 до 73 (55±2) лет, которым выполняли реваску
ляризацию миокарда в условиях ИК. Шунтировали 2—4
(3,1±0,2) коронарных артерий. Длительность ИК колебалась
от 51 до 220 (105±5) мин, ишемии миокарда — от 24 до 151
(60±3) мин. Критериями включения в исследование были:
стандартное течение оперативного вмешательства (отсутствие
кровотечения, острой сердечнососудистой недостаточности,
периоперационного инфаркта миокарда и др.), заклинивающее
давление в легочной артерии (ЗДЛА) менее 15 мм рт. ст. в те
чение всего исследования и исходный (на ИВЛ) индекс
PaO2/FiO2 не менее 350 мм рт. ст. После определения исходно
го PaO2/FiO2 больных предварительно рандомизировали на
контрольную группу (1я, n=21), в которой не использовали
специальных мер по профилактике и/или коррекции НОФЛ,
и 2ю группу (n=11), в которой осуществляли ингаляцию иNO.
Окончательную рандомизацию выполняли по окончании опе
ративных вмешательств. Выделенные группы были идентичны
по демографическим и анамнестическим показателям, а также
клиническим характеристикам исходного состояния и выпол
ненных оперативных вмешательств (табл. 1).
Всех больных оперировали в условиях многокомпонент
ной общей анестезии (различные комбинации фентанила,
мидазолама, пропофола, изофлурана, недеполяризующие
мышечные релаксанты в общепринятых дозировках). Стан
дартную объемную ИВЛ (Blease Frontline 8500, KION 6.x.)
проводили с дыхательным объемом 8—9 мл/кг, соотношени
ем вдох/выдох 1:1 и положительным давлением в конце вдо
ха (ПДКВ) 2—5 см вод. ст. 
Для подачи иNO (газ фирмы AGA, Балашихинский кис
лородный завод) использовали систему, описанную нами ра
нее [17]. Газ инсуффлировали в дыхательный контур на рас
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administration of inhaled nitric oxide at a concentration of 10 ppm was initiated after water anesthesia, stopped during EC,
and resumed in the postperfusion period. Results. At the end, PaO2/FiO2 and intrapulmonary shunt fraction did not differ
between the groups (p>0.05). Before EC, the patients receiving inhaled nitric oxide had a lower intrapulmonary blood
shunting (8.9±0.7 and 11.7±1.0%; p<0.05). There were no intergroup differences in the values of PaO2/FiO2 at this stage.
In the earliest postperfusion period, PaO2/FiO2 was higher in Group 2 than that in Group 1. At the end of operations,
Groups 1 and 2 had a PaO2/FiO2 of 336.0±16.8 and 409.0±24.3 mm Hg, respectively (p<0.05) and an intrapulmonary shunt
fraction of 14.5±1.0 and 10.4±1.0% (p<0.05). At the end of surgery, the rate of a reduction in PaO2/FiO2 to the level below
350 mm Hg was 52.4±11.1% in Group 1 and 18.2±11.6% in Group 2 (p<0.05). Six hours after surgery, PaO2/FiO2 values
less than 300 mm Hg were diagnosed in 61.9±10.5% of Group 1 patients and in 27.3±13.4% of Group 2 ones (p<0.05).
Conclusion. The prescription of inhaled nitric oxide at a concentration of 10 ppm to patients with the baseline normal level
of PaO2/FiO2 ensured the prevention of lung oxygenating dysfunction in the postperfusion and early postoperative period.
The preventive effect of inhaled nitric oxide was steadystate: 6 hours following myocardial revascularization under EC, the
patients intraoperatively receiving inhaled nitric oxide showed a 2.3fold lower rate of lung oxygenating dysfunction
(PaO2/FiO2 less than 300 mm Hg) than the controls. Key words: lung oxygenating function, inhaled nitric oxide, opera
tions under extracorporeal circulation, lung ischemiareperfusion. 
Параметры Группа
1я 2я
Количество больных 29 11
Мужчин/женщин 26/3 11/0
Возраст, лет 54,6±1,7 56,8±2,3
Функциональный класс NYHA 3,5±0,1 3,4±0,25
ХОБЛ и/или курение, % 59,1 55,6
Количество шунтов, n 3,3±0,13 2,9±0,15
Длительность операции, ч 4,84±0,15 4,35±0,22
Длительность ИК, мин 106±4 103±8
Длительность ишемии миокарда, мин 59±2,6 60,8±6
Таблица 1
Демографические, анамнестические и клинические показатели у обследованных больных ИБС (М±m)
стоянии 40—60 см от интубационной трубки в концентрации
10 ppm (parts per million). Ингаляцию начинали за 30—40 мин
до начала ИК, в начале последнего прекращали и возобновля
ли на этапе параллельного кровообращения. Подачу иNO за
канчивали в конце операции (через 1—1,5 ч после ИК). 
Стандартный гемодинамический мониторинг обеспечива
ли с помощью модульных систем UCW (SpaceLabs Medical).
Регистрацию давления в малом круге кровообращения, вклю
чая ЗДЛА, осуществляли с помощью катетеров типа Swan
Ganz. Сердечный выброс определяли методом термодилюции.
Параметры ИВЛ и биомеханики легких регистрировали мони
торными системами аппаратов ИВЛ. Анализировали минут
ный объем дыхания (МОД), ПДКВ, максимальное (Pпик) и
среднее давление (Pср) в дыхательных путях. Содержание га
зов в артериальной крови исследовали с помощью газоанали
затора ABL 725 (Radiometer). По общепринятым формулам
рассчитывали РаO2/FiO2 и Qs/Qt.
Данные обрабатывали на этапах: I — после начала ИВЛ;
II — после стернотомии; III — через 20—25 мин после оконча
ния ИК; IV — после сведения грудины.
Статистическую обработку данных выполнили статисти
ческими методами с помощью стандартных компьютерных
программ. Вычисляли средние арифметические значения (М),
средние частоты (Р) и ошибки средних величин (m). Достовер
ность отличий оценивали по tкритерию Стьюдента. Различия
средних величин и значения r считали достоверными при
уровне вероятности более 95% (р<0,05).
Результаты и обсуждение
Параметры ИВЛ (табл. 2) не имели межгруппо
вых отличий. В конце операций (этап IV) у больных 1й
группы проявлялась тенденция к приросту Рср, благо
даря чему проявлялось отличие от показателя во 2й
группе. Перед началом ИК (этап II) PaO2/FiO2 в обеих
группах снижался. Однако на фоне подачи иNO во 2й
группе был ниже Qs/Qt. В постперфузионный период
(этапы III и IV) PaO2/FiO2 в обеих группах был ниже,
чем в исходе. Однако в конце операций у больных 2й
группы показатель был на 73 мм рт. ст. выше, чем в 1й.
На этом же этапе Qs/Qt у больных, получавших иNO,
не отличался от исходного и был в 1,4 раза ниже, чем в
контрольной группе. 
Анализ частоты развития НОФЛ с уровнем
PaO2/FiO2 менее 350 мм рт. ст. в конце операции, вы
явил их у 52,4±11,1% больных 1й группы и у
18,2±11,6% — 2й группы. Разница частот была досто
верна (р<0,05). Через 6 ч после операции значения
PaO2/FiO2 менее 300 мм рт. ст. зарегистрировали в
61,9±10,5% наблюдений 1й группы и в 27,3±13,4% на
блюдений — 2й (р<0,05). Какихлибо осложнений, свя
занных с применением иNO, не наблюдали. 
Обсуждая полученные результаты, следует отме
тить, что назначение иNO для профилактики НОФЛ во
время кардиохирургических операций базируется на
ряде предпосылок. Не вызывает сомнений, что во время
полного ИК, когда прекращается поступление крови в
легочную артерию, доставка кислорода к легким нару
шается [8]. В норме легкие потребляют 2—10% от по
требления кислорода всем организмом [18]. При этом
их альвеолярная часть, в основном, получает кислород
из крови, поступающей по легочной артерии, а дыха
тельные пути, вплоть до терминальных бронхиол, — из
системы бронхиальных артерий [19]. Кроме того, пар
циальное напряжение кислорода в альвеолярном газе
достаточно для снабжения им тканей на глубину до 50
мкм. Кровотоки в малом круге и по бронхиальным арте
риям способны дополнять друг друга (артериоартери
альные бронхопульмональные анастомозы), частично
компенсируя нарушения кровоснабжения различных
отделов легких [20]. Во время ИК не только прекраща
ется кровоток по легочной артерии, но и значительно
редуцируется поступление крови по бронхиальным ар
териям [7]. Частичная защита от ишемии может быть
обеспечена гипотермией, однако степень и равномер
ность охлаждения легких даже во время гипотермичес
кой перфузии недостаточны для их эффективной анти
гипоксической протекции [6, 8]. 
Наиболее яркая картина ишемическиреперфузи
онного повреждения легких с легочной гипертензией и
клиникой острой дыхательной недостаточности описа
на при их трансплантации [13]. Нами ранее была описа
на высокая частота артериальных гипоксемий после
кардиохирургических операций в условиях гипотерми
ческой остановки кровообращения, когда возникает
полная аноксия охлажденных легких [15]. Вполне веро
ятно, что при обычных операциях с ИК развиваются по
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Показатель Группа Значения показателей на этапах исследования
I II III IV
МОД, л/мин 1я 8,6±0,2 8,5±0,2 8,4±0,2 8,5±0,2
2я 9,0±0,3 8,8±0,3 8,9±0,4 8,7±0,4
ПДКВ, см вод. ст. 1я 3,0±0,2 2,9±0,2 3,5±0,2 3,6±0,2
2я 2,9±0,3 2,6±0,3 3,0±0,3 3,2±0,3
Рпик., см вод. ст. 1я 18,2±0,6 17,7±0,6 17,8±0,5 18,9±0,7
2я 17,9±1,3 16,5±1,1 17,8±1,0 18,9±0,8
Рср., см вод. ст. 1я 9,0±0,3 8,9±0,4 9,2±0,3 9,6±0,3
2я 8,6±0,5 8,3±0,4 8,6±0,4 9,2±0,2#
PaO2/FiO2, мм рт. ст. 1я 473±8,6 391±15,5* 366±25,3* 336±16,8*
2я 481±15,7 385±21,1* 420±24,8* 409±24,3*#
Qs/Qt, % 1я 11,0±0,6 11,7±1,0 14,5±1,7 14,5±1,0*
2я 10,0±1,0 8,9±0,7# 11,5±1,6 10,4±1,0#
Таблица 2
Параметры ИВЛ и показатели ОФЛ у обследованных больных (М±m)
Примечание. * — достоверность (p<0,05) отличий по сравнению с этапом 1; # — достоверность межгрупповых отличий.
добные, хотя и менее выраженные, патологические из
менения [6, 8]. Вместе с тем, клиническая значимость
ИКиндуцируемого ишемическиреперфузионного по
вреждения легких в различных клинических наблюде
ниях может значимо варьироваться [6].
Например, фактором риска НОФЛ у кардиохи
рургических больных ИБС является гипертоническая
болезнь [8]. Для этого заболевания характерна систем
ная эндотелиальная дисфункция. Полагают, что ИК
усугубляет предсуществующую дисфункцию эндоте
лия, в том числе в циркуляторном русле легких, способ
ствуя приросту Qs/Qt и снижению PaO2/FiO2 [8]. Уве
личение Qs/Qt не только снижает артериальную
оксигенацию, но и может явиться причиной гипоксии и
повреждения легких [10, 21]. В свете современных
представлений о роли эндотелия в регуляции сосудис
того тонуса и реализации гипоксической легочной вазо
констрикции подобная концепция, несомненно, право
мочна [11, 20]. 
Показания к профилактическому и/или лечебно
му назначению иNO при ишемииреперфузии легких
представляются вполне обоснованными. Проявлением
эндотелиальной дисфункции является снижение син
теза эндогенного NO, который в норме играет опреде
ляющую роль в регуляции тонуса мышечного слоя со
судистой стенки [22, 23]. Установлено, что гипоксия
легких результируется в снижение синтеза NO [24].
Вдыхаемый иNO, аналогично эндогенному NO, в ре
зультате каскада биохимических реакций вызывает
уменьшение внутриклеточной концентрации ионов
Са2+ и, как следствие, гладкомышечную релаксацию
[25]. Именно на этих эффектах иNO базировалось его
лечебное использование у кардиохирургических боль
ных с гипоксемией и/или легочной гипертензией [17,
22, 26, 27]. Однако опыт назначения иNO для профи
лактики ишемическиреперфузионных изменений лег
ких при стандартных операциях по поводу ИБС до на
стоящего времени отсутствовал. 
Вместе с тем, за рубежом получены весьма убеди
тельные данные о защитных эффектах иNO при транс
плантации легких [13, 16]. Наши предварительные ре
зультаты, полученные при операциях с гипотермичес
кой остановкой кровообращения [15], подтверждают
эффективность иNO в профилактике клинически зна
чимых проявлений ишемииреперфузии легких. Мож
но полагать, что в основе этого действия лежит способ
ность иNO снижать внутриклеточную концентрацию
ионов Са2+, играющих важнейшую роль в ишемически
реперфузионном повреждении клеток [16, 25]. Еще од
ним механизмом действия иNO является вазодилата
ция в вентилируемых зонах легких, благодаря чему
снижается Qs/Qt и, вполне вероятно, уменьшается риск
их гипоксии [10, 21, 25]. 
Необходимо отметить, что эффективность иNO
для профилактики НОФЛ в нашем исследовании бы
ла показана у больных без исходного снижения
PaO2/FiO2, обусловленного нарушением биомехани
ческих свойств легких и микроателектазированием [3,
4]. Клиническая значимость ишемическиреперфузи
онных изменений, сочетающихся с микроателектази
рованием, несомненно, нуждается в дальнейших ис
следованиях. В равной степени целесообразно
углубленное изучение частоты НОФЛ и эффектов
иNO при различных вариантах ИК (гипотермическое,
нормотермическое, без пережатия аорты и др.), в раз
личной степени изменяющих кровоснабжение и тем
пературный режим легких при стандартных кардио
хирургических операциях. 
Заключение
Таким образом, назначение иNO в концентрации
10 ppm больным с исходно нормальным уровнем
PaO2/FiO2 обеспечивало профилактику НОФЛ в пост
перфузионный и ранний послеоперационный период.
Профилактический эффект иNO имеет стойкий харак
тер: через 6 ч после реваскуляризации миокарда в усло
виях ИК частота НОФЛ (PaO2/FiO2 менее 300 мм рт.
ст.) у больных, интраоперационно получавших иNO,
была в 2,3 раза ниже, чем в контрольной группе. 
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